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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】 
終末糖化産物の一つであるペントシジンは組織のコラーゲン構造を改変することで動脈硬化、皮膚
の老化、骨粗鬆症などを引き起こすことが知られている。また、気管支喘息患者の気道内ペントシジ
ン濃度が高値であり、その濃度は肺の弾性力の低下と相関することが報告されている。そこで今回気
管支喘息患者においてβ２受容体刺激薬のサルブタモールにて誘発される気管支拡張反応に及ぼす
気道内ペントシジンの役割について検討した。 
【対象・方法】 
対象は 56人の未治療気管支喘息患者と 10人の健常者であり、喘息患者は、肺機能検査所見より
FEV1/FVC>70%（A群: 35人）と FEV1/FVC<70%（B群: 21人）の 2群に分類した。A群患者にはメサコ
リン負荷気道過敏性試験に続けてサルブタモールによる気管支拡張反応を定量化し、B群患者に対し
てはサルブタモールによる気管支拡張反応のみを施行した。また、全ての被験者に対して、呼気中
NO濃度(eNO)測定、肺機能検査、誘発喀痰中のペントシジン濃度を測定した。 
【結果】 
喀痰中ペントシジン濃度は喘息患者において有意に高値であるものの、A・B群間には有意差は認
めなかった。A群において気道過敏性と喀痰中好酸球分画および eNO濃度に有意な相関関係を認めた
が、気道過敏性と喀痰中ペントシジン濃度には有意な相関関係を認めなかった。また、A・B群共に、
気管支拡張反応と喀痰好酸球分画および eNOとは有意な相関関係を認めなかった。しかしながら、両
群において気管支拡張反応は喀痰中ペントシジン濃度と有意な相関関係を認めた (A群: r=-0.54、
p=0.002; B群: ｒ=-0.48、p=0.03)。 
【結論】 
ペントシジンは気管支喘息患者における気管支拡張反応の減弱化を鋭敏に反映する新規バイオマ
ーカーである可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
終末糖化産物の一つであるペントシジンは組織のコラーゲン構造を改変することで動脈硬化、皮膚
の老化、骨粗鬆症などを引き起こすことが知られている。また、気管支喘息患者の気道内ペントシジ
ン濃度が高値であり、その濃度は気道の弾性力の低下と相関することが報告されている。本研究は、
気管支喘息患者においてβ２受容体刺激薬のサルブタモールにて誘発される気管支拡張反応に及ぼ
す気道内ペントシジンの役割について検討した。 
56 人の未治療気管支喘息患者と 10 人の健常者を対象とした。喘息患者は、肺機能検査所見より
FEV1/FVC>70%（A群: 35人）と FEV1/FVC<70%（B群: 21人）の 2群に分類した。A群患者にはメサコ
リン負荷気道過敏性試験に続けてサルブタモールによる気管支拡張反応を定量化し、B群患者に対し
てはサルブタモールによる気管支拡張反応のみを施行した。また、全ての被験者に対して、呼気中
NO濃度(eNO)測定、肺機能検査、誘発喀痰中のペントシジン濃度を測定した。 
その結果、喀痰中ペントシジン濃度は喘息患者において有意に高値であるものの、A・B 群間には
有意差は認めなかった。A群において気道過敏性と喀痰中好酸球分画および eNO濃度に有意な相関関
係を認めたが、気道過敏性と喀痰中ペントシジン濃度には有意な相関関係を認めなかった。また、A・
B群共に、気管支拡張反応と喀痰好酸球分画および eNOとは有意な相関関係を認めなかった。しかし
ながら、両群において気管支拡張反応は喀痰中ペントシジン濃度と有意な負の相関関係を認めた (A
群: r=-0.54、p=0.002; B群: ｒ=-0.48、p=0.03)。 
これらの結果から本研究ではペントシジンは気管支喘息患者における気管支拡張反応の減弱化を
鋭敏に反映する新規バイオマーカーである可能性が示唆された。 
以上のことから、本研究は気管支喘息の病態および新たな検査法の確立に貢献すると考えられる。従
って、本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定された。 
